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¥要 旨 
1977年10月より 1981年 9月までの 4年間の，千葉県下における178，500'例の新生児代謝異常マ
ススクリーニングにより得られた120例の精検症例を検討することにより， 30例のヒスチジン血
症， 1例の非典型的高チロジン血症を発見した。 この期間中ホモシスチン尿症， フェニー ノレケ
トン尿症，ガラクトース血症，メープルシロップ尿症は発見できなかった。
ヒスチジン血症の発生率は5400人に l例であり，全国平均の 8100人に 1例より頻度は高かっ
た。確定診断のついた患児以外の精検症例の大部分は，新生児一過性高アミノ酸血症であった。
その成因として，肝の未熟性，タンパクの過剰摂取，肝障害などが考えられた。
スクリーニング項目以外に， 新生児一過性高シトノレリン血症とオlレニチントランスカノレパミ
ラーゼ欠損症を疑がわせる症例とを発見した。スクリーニング項目以外のアミノ酸代謝異常や
アンモニア代謝障害などの存在に留意しなければならないと思われた。
マススクリーニング、において，メチオニン異常症例の再検時のカットオフポイント(異常と
判定する値)を 1.5mg/dlまたは 2.0mg/dlとする事，さらにチロジン異常症例の再検時期を生
後 1カ月と遅らせる事により， false positive例を半減できる事が明らかになった。今後これら
の成績をスクリーニングに還元して， スクリーニングをより精度の高い， かっ効率的なものと
してゆきたい。 
Key words: 新生児代謝異常マススクリーニング，ヒスチジン血症，チロジン血症，
フェニーノレケトン尿症，ホモシスチン尿症，ガラクトース血症
略語一覧:	GOT: glutamate oxalacetate transaminase 

GPT: glutamate pyruvate transaminase 

血症30例，非典型的高チロジン血症 1例であるが，その
はじめに
ほかに精検症例のなかより，新生児一過性高シトノレリン
昭和52年10月より，全国的に公費にてフェニーノレケト 血症 1例，オノレニチントランスカノレパミラーゼ欠損症と
ン尿症，メープρルシロップ尿症，ホモシスチン尿症，ヒ 思われる 1例と計 2例のアンモニア代謝異常症を経験し 
スチジン血症，ガラクトース血症の 5疾患の新生児代謝 fこo
異常マススクリーニングが開始されている。千葉県下で 今回この 4年間の精検症例の検査結果を検討した。
はさらにチロジン症も加え実施されている。
我々は千葉県下におけるスクリーニングの精検機関と 対象
して，県下の精検症例のほぼ全てを検査する事ができ 千葉県下で昭和52年10月より昭和56年 9月までに出生
た。昭和56年9月までに発見された患児は，ヒスチジン し，ガスリー検査を受けた新生児の総数は178，500名で 
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表1.千葉県下におけるガスリー受診 生協会におけるカットオフポイントを表2に示した。初
者数および受診率の推移 診日齢を図 1に表わしたが， 30日以内に55%，45日以内
期間 出生数 ガスリー 受診数 
nIOf 
に82.5%が受診しており，平均初診日齢は35日，最短17
日，最長120日であった。 60日を越える症例は全て未熟
52.10-53.12 88，904 38，466 47.5~{， 児施設等の入院症例であった。なお斜線部は昭和52年10
54. 1-54.12 63，235 49，641 78.1 月より昭和54年12月までの受診例であるが，初診日につ
55. 1-55.12 58，430 50，641 86.7 いては，スクリーニングを始めた初期と最近とでは特に
56. 1-56. 9 44，629 40，013 89.7 変化は見られなかった。
合計 274，198 178，500 72.2 方法
あり，これは同期間の県下の全出生数 247，200名の約72 受診した精検症例の検査項目を表3に示した。受診例
%であった。昭和56年 1月より昭和56年 9月までの受診 全てに一般末梢血，肝機能，一般検尿検査を行い，その
率は約90%と向上している(表 1)。そのうちマススク ほかに各疾患別にそれぞれ必要な検査を行った。
リーニングで異常と判明し，当科へ精密検査のため紹介 アミノ酸分析は，目立アミノ酸自動分析機を用いリチ
された症例は120名であり，その精検率は6.7名/1万人 ウムバッファーにて行った。尿中総ミロン反応物質量は 
であった。スクリーニングセンターである千葉県予防衛 Folin & Ciocaltellの方法。により測定した。血中および
表 2.千葉県下における新生児代謝異常マススクリーニングの実施項目および
カットオフポイント 
Nllmder of AnalysedDisease Cllt off point Patientsmetabolite detected 
Phenylketonuria 
Galactosemia 
Tyrosinemia 
Homocystinuria 
Phenylalanine 4mg/dl 
Galactose 8mg/dl (S 57.4より) 
Gal-1-P uridyltransferase 
Tyrosine 8mg/dl 
10mg/dl (S54.7より) 
Methionine 1mg/dl 
1.5mg/dl (S54.2より) 
。
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尿中ガラクトースはベーリンガーマンハイム社のキット
により測定した。赤血球ガラクトースートリン酸ウリジ
ノレトランスフエラーゼはシグマ社のキットにより測定し
た。血中ウロカン酸はアピセノレ CFセルロース薄層プレ
ートに血清20μlをつけ，ブタノール:アセトン:酢酸:
? ・  
30 
g g u  
U内
水 (35: 35 : 10 : 20)の溶媒で展開， Pat巾試薬で発色
内 
↑
コ
ouaE
ιM 
d
Z 
て行った。尿ミロン反応は和光純薬工業のミロン試薬を
用いた。
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結果
図1. 4年間 (1977-1981)の精検症例の当科初
診日i輸の分布。斜線部は初期の 2年間の 全例の精検の結果を表 4に示した。以下疾患別にその
受診症例の分布である。 結果を述べたい。
させた。尿塩化第 2鉄反応，尿ジニトロフェニーノレヒド
ラジン反応は第一化学薬品のニューウリニテストを用い
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表 3. 精検症作"IJに対する疾患別検査項目 
疾忠名 初診H寺検査 その他
析応一分反一般鉄一ノ
2
一
ミ銘知一ア化血尿一症一尿一ケ一フ l2…けて血中フh U一一エ戸一ニ一一…一吋/ルレアラ…ニ一ン川カが: 
/cl 以下となるまで経過を見る。
メープルシロップ尿症 血中アミノ酸分析尿 Dinitropheny lhyclrazine反応
ホモシスチン尿症
血中アミノ酸分析
尿中アミノ酸分析
尿ニトロプノレシッド反応
生後 3か月時に尿ニトロプノレシッド反応が陰
性，血中メチオニンが著しく高くない事を確
認する。
ヒスチジン血症
血塩中アミノ酸分析応
尿化第 2鉄反
血中ウロカン酸定性
血中 His 8mg/cll 以上の時食餌療法を行う。
生後 3か月時ヒスチジン経仁l負荷テスト。
ガラクトース血症
血中ガラクトース定量
尿中 " " 尿ベネジクト反応
赤血球中Gal-l-P uriclyltransferase測定
チロジン血症
血中アミノ酸分析
尿中 " 尿ミロン反応反，尿 DNPH定反応
尿中総ミロン 応物質量測
血中濃度が8rng/dl以下となりミロン反応陰
性になるまでfollow l1pする。
表 4. 昭和52年10月よ D昭和56年9月までの 4年間における精検の結果
。。
P
疾患名 
y s Ay ku MQUD 
ホモシスチン尿症 |ヒスチジン血症|ガラクトース血症| チロジン血症 
3言~ きロyか "W~ 3 5 288 33 。。 。 56。 1数者患、 30 
8 3 3 5 27一過性の症例 。 56 肝障害車 1 1 4 4。 。 13 。未熟児中 2 19 11 
一過性O高TシCトノレリン血症そ 。〉 1. OTC def.1 {也
PKU:フェニーノレケトン尿症， MSUD:メープルシロップ尿症， OTC clef: :オノレニチントランスカ lレパミラー 
ゼ欠損症 
*1. GOT~50mU/ml または GPT~50mU/ml
*2. 在日台38週未満または生下時体重2500g未満 
1. フェニーlレケトン尿症 
8例の精検症例は全例が新生児一過性高フェニーlレア
ラニン血症であった。原則として 2回つづけて血中フェ
ニールアラニンが 2mg/dl以下となるまで経過を見た。
血中フェニーlレアラニンは初診時 0.84mg!dlより 4.65 
mg/dlに分布し，うち 1例は肝障害を伴い， 1歳時に血
中フェニーノレアラニンイ直4.76mg/dlと高{直であったが， 
l歳 6カ月時には1.47mg/dlと正常化した。尿の塩化第 
2鉄反応は全例陰性で、あった。 
レシロップ尿症lメープ 2. 
精検症例 3例中， 1例メチオニン， 1例フェニーノレア
ラニン高値を，伴った。初診時血中アミノ酸分析では， 3 
{fUともロイシンを初めとする側鎖アミノ酸は正常であ 
!:J，尿ジニトロフェニ-/レヒドラジン反応は陰性であっ
た。その後ガスリー法により血中ロイシンの推移をみた
が，異常はみられなかった。
ガラクトース血症 3. 
5例とも血中および尿中ガラクトース値は正常であ
り， 赤血球ガラクトース-1ー リン酸ウリジノレトランスフ
エラーゼも正常活性を示した。 4例に軽度の GOT. 
GPTの上昇が見られた。 
4. ホモスシチン尿症
初診時の血中メチオエン・チロジンの濃度は図 2のご
とくであった。血中メチオニンは最高9.48rng/dlより最
低0.26mg/dlに分布した。血中チロジンも異常値を示す
事が多く， 21例 (37.5%)が 3rng/dl 以上を示した。こ 
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区I2. メチオニン異常症例の初診時血中メ
チオニン濃度とチロジン濃度。両者
には正の有意相闘がみられた (pく 
o . ~~~}!~!i訟は同年齢正常対照の平05) 0
均±標準偏差。
の初診時の血中メチオニン値とチロジン値は統計学的に
有意な相関を示した (pく0.05)。尿ニトロフ。lレシッド
反応は全例陰性であり，尿アミノ酸分析にでもホモシス
チンの異常ピークを認めなかった。生後 1カ月頃では十
分なホモシスチンの尿中排世が見られないとの報告もあ
り，全例少なくとも生後 3カ月まで経過をみたが，尿ニ
トロプノレシッド反応が陽性となる症例も， methionine 
adenosy1tansferase欠損2)を思わせる様なメチオニン高
値持続者も見られなかった。受診症例のうち肝機能障害 
(GOT>50mU/mlまたは GPT>50mU/ml)を示したも
のは13例/56例 (23:!%)，また未熟児10例，低出生体重
児8例，早産児 1例と計 9例(35.7%)であった。以上 2
つの異常のいずれかを示した症例は28例(50.0%)と半数
にも達した。精検症例中母乳栄養児は 2例のみであり，
数例の混合栄養を除き，大部分は人工栄養児であった。
初診時のミルク摂取量は多くの症例で 230-280ml/kg/日
であったが，特に未熟児や低出生体重児では300ml/kg/日
をこえる症例も見られ，これらの症例の血中メチオニン
高値の原因にタンパク質の過剰摂取の関与を考えさせ
た。しかし図 3にミルク摂取量と血中メチオニン値の関
係を示したが，単純な相関は見られなかった。
このほかメチオニン高値を指摘され来院した患児のな
かに，アンモニア代謝異常と考えられる 2症例を経験し 
た。 1例はガスリーにてメチオニン(初診時9.48mg/dl)
フェニー ノレアラニン， チロジンの高値を指摘され来院，
精査の結果血中シトルリン値が13.0mg/dl，血中アンモ
ニア400μg/dlと高値を示したため， シトノレリン血症と診
出 100 150 200 250 300 
DClily Milk IntClke(ml/kg/dCly) 
図 3. メチオニン異常症例のミノレクの摂取量と
lIIJ.中メチオニン濃度との相関。図中のタ
ンパク 4g(kg/日は未熟児において高メニ
オニン血症がおきるタンパク摂取量であ
る。 0は未熟児を表わし，・は成熟児を
表わす。
断したが，その後の経過観察にて新生児一過性と判明し
た。 1例はメチオニン高値 (1.51mgj dl)にて来院，血中
アンモニア高値 (220μg/dl)，尿中オロット酸排世量異常
高値により，オノレニチントランスカノレパミラーゼ欠損症
と考えているが確定診断はつけていない。この 2症例の
詳細については別途に報告する。 
5. チロジン血症 
1例を非典型的高チロジン血症の疑いにて経過観察中
である。精検症例28例中肝機能障害を示したものは 4例 
(13.3%)であり，未熟児等の出生時体重，在胎週数に異
常のあったものは11例 (39.3%)であった。初診時の血
中チロジン値は85mg/dlより 2.32mg/dlと幅広く分布し
ていた。多くの症例で60日以内に 8mg/dl以下(ガスリ
ー法のカットオフポイント〉となるが，正常範囲となる
ものは少ない。正常値にならない症例も尿中ミロン反応
の陰性化を確認して，経過観察を中止している(図 4)。
図5は尿中総ミロン反応物質量を尿クレアチヱンとの比
で表わし，その推移をみたものである。初診時異常高値
を示した症例も，全例経過中に正常となった。
図6は血中チロジン値と尿中総ミロン反応物質量との
関係をみたものである。血中チロジン高値の時尿中総ミ
ロン反応物質量が多い傾向があるが，統計的には有意な
相関は見られなかった。図 7は尿中総ミロン反応物質量
と，その中に占めるチロジンの割合とを検討したもので
ある。両者には全体として 1%の危険率で負の相関が見
られた。しかし症例別に見るとこの比率が低値で推移す
る症例と，高値に推移する症例があった。
非典型的高チロジン血症について
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6.図 チロジン異常症例の尿中総ミロン反応、物
質量と血中チロジン濃度との相関。両者
には有意相関が認められなかった。:::=:::'
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質量の日齢による推移。 ::は同年齢
正常対照、の平均±標準偏差。
症例は女子で， 39週2300gと低出生体重児であった。
生後 6日， 16日のガスリー検査にてチロジン高値にて当
科へ紹介された。初診時血中チロジン値19.0mg/cll，尿
中総ミロン反応物質量69.6mg/mg creatinineと著明に高
値であった。 3歳になる兄も血中チロジン値4.17mg/cll，
尿中総ミロン反応物質量も5.30mg/mgcreatinine と高
値を示した。眼科的には兄弟とも水晶体被膜から被膜下
にかけて白内障が認められた。角膜混濁は見られなかっ
た。兄の DQは81で，初診時までに数回の10分をこえる
痘撃の既往があり，脳波には練波が散見された。肝障
害・腎障害や手掌角化症は兄弟とも認められなかった。
図8に兄弟の経口的100mg/kgチロジン負荷テストの結
果を示す。妹の血中濃度曲線は明らかに異常である。妹
に対して生後 7カ月まで，低フェニー/レアラニン・低チ
図 7. チロジン異常症例の尿中総ミロン反応物
質量とその中に占めるチロジンの割合と
との相開。両者には有意相関がみられた
(p<O.Ol)。 一:::=:は同年齢正常対照 10
例の平均±標準偏差である。 
ロジンミルクにて食餌療法を行った。以後兄弟とも無治
療で経過を見ているが，血中チロジン値は時おり兄が 
4.82mg/dl，妹が3.36mg/cllと高値を示す事がある。 DQ
は兄弟とも現在正常であるが，兄の脳波異常は今も見ら
れている。白内障は現在も兄弟ともに見られている。
6. ヒスチジン血症
ヒスチジン血症を30例発見した。 30例中 4例は他都道
県在住者であったため，該当の精検施設へ紹介した。他
県より 2名の紹介患児があった。千葉県下では他精検施
設へ受診した症例が 3例あり，ヒスチジン血症は合計33
例発見されており，その発生頻度は1/5400である。初診
314 高柳正樹 
~9 
E 8 
~ 7 
~ 6 
~5 
ijl左三三L 
o 	1 2 4 
Time after Loading( h) 
!:g8.非典型的チロジン症の兄弟におけるチロ
ジン経口 100mg/kg負荷試験の結果。点
線は妹と同年齢の正常対照 5例である。
時の血中ヒスチジン値は別報「マススクリーニング、にて
発見されたヒスチジン血症の検討」に記載した。血中ウ
ロカン酸が陰性である事を薄層クロマトグラフィーで確
認し，雪印低ヒスチジンミルクを用い血中ヒスチジン濃
度が 8mg/dl以下となる様に食餌療法を開始した。治療
開始日齢は最短22日，最長52日で平均36.8日であった。
患児らは生後3カ月に 3日間の freedietのあとに，ヒ
スチジン100mg/kgの経口負荷試験を行い，ヒスチジン
値の高値遷延および尿中 formiminoglutamicacid排准
が低値である事を確認しp ヒスチジン血症と確定診断を
している。
考察
昭和52年10月より千葉県下にて，新生児代謝異常マス
スクリーニングが開始されてからすでに 4年以上経過
し，スクリーニングを受けた新生児も17万8千人をこえ
ている。このスクリーニングをより効率的に行うため
に，この 4年間のスクリーニングの成績を，とくに精密
検査受診症例の分析より検討した。
千葉県下における新生児のスクリーニング受診率は， 
4年間全体で72%で昭和56年度には90%に達している。
この受診率は他地域のスクリーニングと比べ低率ではな
い3)。当科初診日齢は平均35日で， 60日を越えるものは
全て諸施設入院症例である事より，スクリ}ニングから
呼び出しまでのシステムは効率的に働らいていると思わ
れる。精検受診率は6.7人/1方人であったが， この率
がどの程度ならばスクリーニング全体として， false neg-
ativeを出さずに falsepositiveを最小限にで、きるかは
未だ不明である。
フェニー/レケトン尿症，メープノレシロップ尿症，ガラ
クトース血症については陽性患者はなく， noiseは計算
-できないが精検症例も少なく，スクリーニング上特に問
題はない。 (noise=falsepositive数/精検症例数)
患者数の少ない事は，メープノレシロップ尿症は全国で
も症例が少ないため，またフェエーノレケトン尿症，ガラ
クト}ス血症は地域的に，関東甲信越において発生頻度
が少ないためと考えられた九昭和57年4月よりペーゲ
ン法によるガラクトース血症のスクリーニングが併用さ
れ galactokinase欠損及び epimerase欠損によるガラク
トース血症も今後発見できる事となった。
ホモシスチン尿症については56例もの精検症例中 1例
も陽性例を見い出せなかった。これら一過性の高メチオ
ニン血症の内に， GOT. GPTの軽度上昇をはじめとす
る肝障害が高率に認められた事は興味深いが，全例経過
観察により正常値となり，重篤な肝疾患に進んだものは
なかった。未熟児・低出生体重児などが多かったこと
は，未熟児では肝そのものの未熟性，特に cystathionase
活性が低いとされる事5)や， さらに未熟児においては 4 
g/kgl日の蛋白摂取により，容易に高メチオニン血症をき
きたすとされている上に，かっ宋熟児は蛋白をしばしば
過剰に摂取している為と考えられた。新生児一過性高メ
チオニン血症はこれらいくつかの要素が重複して引きお
こされると考えられる。
新生児肝炎などの肝障害や，新生児一過性高シトルリ
ン血症，オルニチントランスカルパミラーゼ欠損症を疑
がわせる症例などのアンモエア代謝異常症を副次的に発
見できた事は，本来のホスシスチン尿症の発生率の低さ
を補う事となった。 しかしながら nOlse が余りにも高
く， この事は単に経済的利益計算の面のみからだけで
はなく，精検受診患児の家族への精神的悪影響が多大
である事からも，充分に検討しなければならない。ガス
リー検査の行なわれる生後 1週以内はメチオニン摂取量
が少なく，かっビタミン B12や葉酸が不足しており，ベ
タインやコリン摂取量も少なく，ビタミン BGの摂取が
多いという特殊な条件のため尺血中メチオニンの上昇
がわるいとされる。したがって faIsepositiveを減らす
ために，カットオフポイントを高くしすぎるのは危険で
ある。しかし生後 1週をすぎれば今までのスクリーニン
グにおける発見例の検討からも，ホモシスチン尿症では
血中メチオニン{直の上昇は著明であるとされているi)。
したがって再検時のカットオフポイントを検討する事に
より， false positive例を減少させられるであろう。当初
予想されていたより患者発見率が低い事，および発見さ
れている患児がほとんどビタミン BG抵抗性である事，
前述のごとく生後 1週以内は血中メチオニンが上昇しに
くい事などよりへ軽症例やビタミン B6感受性の症例
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が見のがされているのではないかとされている。この~jÇ 
i士重要であり今後何らかの調査を要するであろう。
新生児ことに未熟児や蛋白過剰摂取時に，一過性の高
チロジン血症が多発する事はよく知られている8，9，10)。
その頻度は未熟児では30%を越えるともされる。我々の
チロジン精検例でも約40%に，在胎週数または生下時体
重に異常がみられた。したがって高チロジン血症をスク
リーニングの項目とする場合，そのカットオフポイント
を慎重に選ばなければ再検・精検率が高くなりすぎ，マ
ススクリーエング全体を混乱させる事になるとされてい
る。肝腎型チロジン症はカットオフポイントを低値に取
らねばならない事，食餌療法の効果が必ずしも十分に確
認されていない事11〉，見のがし例が多い事12)などよりス
クリーニングには適さず，もし行うとすればその発生頻
度は，約1/500万と非常に低いが食餌療法の効果があり，
カットオフポイントを高く設定できる Richer-Hauhalt
型に対しスクリーニングを行う事がすすめられてい
る13)。千葉県においてもカットオフポイントを10mg/dl
としているが， 28例の精検症例中 1例の非典型的高チロ
ジン血症を発見したのみであり，その noiseは高すぎる
と言わざる得ない。 falsepositiveを少なくするために
メチオニンやガラクトースと関連させてスクリーニング
を行う事14)や，スクリーニングを時をおいて 2回行い，
そのチロジン値を比較し，かっ αイetoproteinの測定を
併用する事15)などが検討され，有効であるとされてい
る。千葉県においてもカットオフポイントを15mg/dlに
あげるか，再検を 4週時に行なえば精検例を約半数にす
る事ができるであろう。我々の症例の中には60日をすぎ
ても未だ血中チロジン値が 5mgfdlをこえるものがかな
り見られる。新生児期の一過性の高チロジン血症が児の
発達に与える影響については， Menkes16)が視覚認識を
中心に発達遅延がみられるとしているほかは，多くの報
告が正常児と差異を認めないとしている17，18)。一過性の
高チロジン血症の原因としては，肝の parahydroxyphen-
ylpyruvate oxidase，tyrosine aminotransferaseの活性
低下が考えられている 19)。今回の我々の検討にでも，尿
中総ミロン反応物質中に占めるチロジンの割合が低値に
推移する症例と高値に推移する症例とがある事，血中チ
ロジン{直と尿中総ミロン反応物質量とが相関しない事な
どより，新生児一過性の高チロジン血症の成因が多様で
ある事が考えられた。
我々の経験した非典型的高チロジン血症は，兄弟とも
に白内障がみられたが，角膜混濁はなく手掌角化症もな
くWadman20)の症例と類似したものかと考えた。その
後の経過中血中チロジン値が 4mg/dl台に時おり上昇し
たり，尿ミロン反応が強陽性になったりするが，身体的
および知能発逮は全く正常であり，肝腎障害も認められ
ない所より，その本態は現在の所不明である。
ヒスチジン血症はスクリーニングセンターで血中ヒス
チジン高値およびその代謝産物の血中ウロカン酸低値を
確認するので noiseは少ない。ヒスチジン血症に対する
食餌療法の必要性は，マススクリーニング開始当初より
問題となっている 1>。マススクリーニングにより発見さ2
結
れた患児の両親や同胞で，ヒスチジン血症であるが今ま
で治療を受けていない症例の多くが，正常発達をとげて
いる事より 2q少なくとも日本におけるヒスチジン血症
には厳格な食餌療法は必要ないのではとされている。厚
生省心身障害研究班は最近食餌療法を必要とする血中ヒ
スチジン値を15mg/dl以上と改訂した23)。我々の経験し
た症例では，比較的体重当りの摂取タンパク量が多いと
考えられる初診時においても，血中ヒスチジン値が15 
mgfdlを越えたのは28例中わずかに 2例であり，この症
例も生後 3カ月時の freediet時にはすで、に15mg/dl以
下に低下している。この事より今後は食餌療法を必要と
する症例は，ほとんどなくなるであろうと考えられる 0
.今後これら無治療群の慎重な経過観察が必要であろう。
ブェニ ~Jレケトン尿症の治療例において，全体の知能発
達は正常にもかかわらず，言語発達に遅延がみられると
の報告もあり 2ベその発達評価は多方面より詳細に行う
事が望まれる。
言命 
1. 1977年10月より 1981年 9月までの178，500例の新
生児代謝異常マススグリ}ニング、により得られた120例
の精検症例を検討し， 30例のヒスチジン血症， 1例の非
典型的高チロジン血症を発見した。ホモシスチン尿症，
フェニー ノレケトン尿症， ガラクトース血症，メープノレシ
ロップ。尿症の発生はなかった。 
2. ヒスチジン血症の発生率は5，400人に 1例であり，
全国平均の8，100人に 1例より頻度が高かった。 
3. スクリーニング項目疾患以外iこ，新生児一過性高
シトノレリン血症とオノレニチントランスカルバミラーゼ欠
損が疑がわれる症例とを発見した。スクリ}ニング項目
以外のアミノ酸代謝障害や，アンモエア代謝障害などの
存在に留意しなければならないと思われた。 
4. 確定診断のついた忠児以外の精検症例の大部分
は，新生児一過性高アミノ酸血症であった。その成因と
して，肝の未熟性，タンパク過剰摂取，肝障害などが考
えられた。
マススクリーニングにおけるカットオフポイント 5. 
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や再検査時期を検討する事により， false positive例をか
なり減少させる事ができるとわかった。
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SUMMARY 
In 1977 a program for neonatal screening for 

inborn errors of metabolism using Guthrie method 

was initiated in Chiba prefecture. For four years 

(1977-1981) 178，500 infants were screened and 

120 cases visited our clinic for further examina-
tions. 

The results of these examinations are as follow-
mgs. 
1. We detected 30 cases of histidinemia. The 

incidence of histidinemia in Chiba is 1 in 5，400. 

lt is high compared with that of J apan (1 in 

8，100). 

2. We detected a famale case of atypical tyro-
sinemia who had hypertyrosinemia，high urinary 
excretion of M iI1on's reagent reactive substance 
and cataracta. Her brother also had similar sym-
ptoms. 
3. There was no case of homocystinur匂， phen-
ylketonuria，galactosemia and maple syrup urine 
disease. 
4. We detected a case of transient neonatal 
hypercitrullinemia and a case of ornithine transca-
rbamylase deficiency. But the diagnosis of later 
case is not stil confirmed. These diseases were 
not listed for our screening program. 
5. Almost a1 cases who visited our clinic for 
further examinations except patients with inborn 
errors of metabolism were transient neonatal hy-
peraminoacidemia. They were caused by immatu-
rity of liver，protein over intake and liver dys-
functions. 
6. We can reduce reca11 rate by changing cut 
off points and period of retest of mass screening. 
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